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Резюме
Муковисцидоз (МВ) характеризуется поражением многих органов, но в большинстве случаев доминирует патология респираторного
тракта. Общее число больных МВ в течение последнего десятилетия значительно увеличилось, возросли также доля взрослых пациен-
тов и выживаемость, улучшилось качество жизни больных МВ. Целью исследования явился сравнительный анализ показателей течения
МВ у больных, проживающих в Московском регионе (МР) (Москва и Московская область) и Республике Беларусь (РБ) (Минск и регио-
ны), а также объема медикаментозного лечения. Материалы и методы. Настоящая работа представляет собой сравнительный анализ дан-
ных пациентов с МВ, проживающих в МР (n = 197) и РБ (n = 110). Анамнестически оценивались следующие клинические данные: хло-
риды пота при проведении потового теста, микробный пейзаж, нутритивный статус, осложнения течения МВ, проводимая терапия.
Результаты. Выборки обследованных больных МВ (n = 307), проживающих в МВ и РБ, практически не различались по частоте встре-
чаемости мутации F508del и CFTRdele2,3, синегнойной инфекции в группах детей, показателям функции легких, полу и возрасту
(до 18 лет). Применялись единые методы диагностики заболевания (потовые тесты, ДНК-диагностика). Различия отмечены по частоте
Staphylococcus aureus, Burkholderia cepacia complex, нетуберкулезных микобактерий. Отмечены более низкие показатели функции легких
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по объему форсированного выдоха за 1-ю секунду среди взрослых, проживающих в МР. У детей моложе 18 лет, проживающих в МР,
отмечено более высокое значение индекса массы тела. Цирроз и полипозный риносинусит чаще регистрировались среди жителей РБ.
Заключение. У больных МВ, проживающих в МР и РБ, выявлены сходные характеристики здоровья. Различий по показателям, опреде-
ляющим качество и продолжительность жизни при МВ, у детей и подростков обоих регионов не установлено. Зарегистрированы раз-
личия в отношении цирроза печени, полипоза и остеопороза. Применение амбулаторной тактики ведения больных, динамического
наблюдения (1 раз в 3 мес.) с использованием современных ингаляционных муколитических и ингаляционных антибактериальных пре-
паратов дает возможность поддерживать функцию легких и частоту Pseudomonas aeruginosa так же, как и при внутривенной антибакте-
риальной и гормональной терапии в условиях стационара.
Ключевые слова: муковисцидоз, ДНК-диагностика, функция внешнего дыхания, потовая проба, Pseudomonas aeruginosa, амбулаторная
служба, центр муковисцидоза.
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Abstract
The aim of this study was a comparative analysis of course and treatment of cystic fibrosis (CF) in patients living at Moscow Region or at Republic
of Belarus’. Methods. This was a comparative analysis of CF patients living at Moscow region (n = 197) or at Republic of Belarus’ (n = 110). The fol-
lowing clinical data were evaluated: sweat chloride test results if available, sputum microflora, nutritional status, complications of CF, and the cur-
rent treatment. Results. The patient samples did not differ in gender, age, and lung function and had similar rates of F508del and CFTRdele2,3 muta-
tions and Pseudomonas aeruginosa infection. Similar methods were used in both groups to confirm the diagnosis. The groups differed significantly
in prevalence of Staphylococcus aureus, Burkholderia cepacia complex, and non-tuberculosis mycobacteria infections. Adult patients living at
Moscow Region have lower forced expiratory volume for 1 sec compared to those living at Republic of Belarus’. CF patients younger 18 years of age
who lived at Moscow Region had higher body mass index that those living at Republic of Belarus’. CF patients living at Republic of Belarus’ had
hepatic cirrhosis and nasal polyps more often that those living at Moscow Region. Conclusion. CF patients living at Moscow Region and at Republic
of Belarus’ had similar health status. Children and adolescents from those regions did not differ in key parameters predicting life expectancy and qua-
lity of life in CF. The groups differed in the prevalence of hepatic cirrhosis and nasal polyps. Modern ambulatory management using novel inhaled
mucolytic and antibacterial agents, and regular follow-up every 3 months allow maintaining the lung functional status and P. aeruginosa infection
rate close to that of the patients managed with regular in-hospital intravenous antibacterial and steroid therapy.
Key words: сystic fibrosis, molecular diagnostics, lung function, sweat test, Pseudomonas aeruginosa, ambulatory management.
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Кондратьева и др. Клинико-генетическая и микробиологическая характеристика больных муковисцидозом
Муковисцидоз (МВ) – тяжелое наследственное
 поли органное заболевание, обусловленное систем-
ной дисфункцией экзокринных желез. За послед -
ние десятилетия достигнуты успехи в диагностике
и лечении МВ: значительно увеличилось не только
общее число больных, но и доля взрослых пациен-
тов, возросла выживаемость, улучшилось качество
их жизни [1]. По данным национальных регистров
Российской Федерации (РФ) и Республики Беларусь
(РБ), в 2015 г. число больных МВ в Московском
регионе (МР) и РБ составило 533 и 196, а доля взрос-
лых пациентов в каждом из них – 31,1 и 31,9 % соот-
ветственно.
Материалы и методы
Настоящая работа представляет собой сравнитель-
ный анализ данных пациентов с МВ, проживающих
в МР (Москва и Московская область) (n = 197) и РБ
(Минск и регионы) (n = 110) и подписавших добро-
вольное информированное согласие для участия
в ис следовании. Сравнение проводилось по кли -
нико-инструментальным и лабораторным данным,
отвечающим требованиям Европейского регистра
больных МВ1. Пациенты из РБ наблюдались на базе
Учреждения здравоохранения «3-я Городская дет-
ская клиническая больница г. Минска», из МР –
в Российском центре муковисцидоза на базе отделе-
ния муковисцидоза Государственного бюджетного
учреждения здравоохранения Московской области
«Московский областной консультативно-диагности-
ческий центр для детей» и Федерального государст-
венного бюджетного учреждения «Научно-исследо-
вательский институт пульмонологии» Федерального
медико-биологического агентства. Диагноз МВ уста-
навливался согласно европейским стандартам [2].
Анамнестически оценивались следующие клини-
ческие данные: хлориды пота при проведении пото-
вого теста, микробный пейзаж, нутритивный статус,
осложнения течения МВ (МВ-зависимый сахарный
диабет, цирроз печени, назальные полипы, крово-
харканье и легочные кровотечения, эпизоды пневмо -
торакса).
Нутритивный статус больных МВ оценивался
с помощью индекса массы тела (ИМТ) по Кетеле
(масса (кг) / рост (м)2) [3]. При оценке нутритивного
статуса (ИМТ) детей использовалась система пер-
центилей. За нормальные величины были приняты
значения в интервале от 26-го до 75-го перцентиля.
Целевым значением для детей и подростков с МВ
являлись показатели, соответствующие нормальным
цифрам для здоровых детей тех же пола и возраста –
50-й перцентиль [4]. Для оценки показателей роста
и массы детей раннего возраста (до 2 лет) использо-
вался массоростовой индекс (фактическая масса /
идеальная масса по росту и полу × 100 %) 2.
Состояние функции легких анализировалось по
показателю объема форсированного выдоха за 1-ю
секунду (ОФВ1). Исследования проводились в соот-
ветствии с критериями Европейского респираторно-
го общества и Американского торакального обще-
ства в группе детей, способных сделать дыхательный
маневр при проведении спирометрии.
Генетические исследования гена CFTR про во -
дились согласно Консенсусу по МВ; стратегия мо -
лекулярной диагностики МВ включала несколько
этапов [5]. Определялась аллельная частота всех
обнаруженных мутаций, идентифицировалась сте-
пень тяжести генотипа (для «тяжелого» обязательно
наличие мутации I–III класса, для «мягкого» – хотя
бы 1 мутации IV–V класса).
Учитывались объем терапии (дорназой альфа
и другими муколитическими препаратами), антибак-
териальная терапия (АБТ) – в зависимости от пути
введения препарата, гормональная терапия, а также
прием бронхолитических препаратов, панкреатиче-
ских ферментов и препаратов урсодезоксихолевой
кислоты.
Исследование одобрено локальным этическим
комитетом Государственного бюджетного учрежде-
ния здравоохранения Московской области «Мос -
ковский областной консультативно-диагностиче-
ский центр для детей» (Протокол от 22.12.15 № 9)
и Учреждения здравоохранения «3-я городская дет-
ская клиническая больница г. Минска» (Протокол
от 26.11.15 № 5).
На первоначальном этапе проводился анализ
соответствия вида распределения количественных
показателей закону нормального распределения,
который выполнялся с использованием критерия
Шапиро–Уилка [6]. В зависимости от соответствия /
несоответствия вида распределения анализируе -
мых признаков закону нормального распределения
в расчетах использованы параметрические и непара-
метрические методы описательной статистики [7].
Количественные показатели исследования представ-
лены медианой и размахом, в случае нормального
распределения – средним и стандартным отклоне-
нием. Сравнение количественных показателей про-
водилось с помощью критерия Манна–Уитни для
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Таблица 1 
Основные показатели, отражающие организацию помощи и показатели течения муковисцидоза у больных
Московского региона и Республики Беларусь
Table 1
Main parameters of healthcare provision and cystic fibrosis course in patients living at Moscow Region 
vs Belarus’ Republic
Показатель МР РБ Общая группа р
Общее число, n 197 110 307
Статус больных:
•   живы 193 108 301
•   умерли 4 2 6
Возраст, годы
M ± SD 9,8 ± 8,3 9,2 ± 6,0 9,6 ± 7,5
Mе (IQR) 7 (9,8) 8 (9,8) 7 (7,5) 0,731
Доля пациентов в возрасте ≥ 18 лет, n (%) 35 (18,4) 11 (10) 46 (15,3) 0,067
Возраст установления диагноза, годы:
M ± SD 1,8 ± 4,0 1,5 ± 2,9 1,7 ± 3,7
Mе (IQR) 0 (1) 0 (2) 0 (1) 0,988
Мекониевый илеус, n (%) 17 (9 %) из 188 21 (19,1 %) из 110 38 (12,8 %) из 298 0,018
Диагноз по неонатальному скринингу:
всего, n 107 10 – < 0,001
из них позитивный, n (%) 101 (94,4 %) 10 (100 %)
Примечание: МР – Московский регион; РБ – Республика Беларусь.
Таблица 2
Характеристика потового теста больных муковисцидозом Московского региона и Республики Беларусь
Table 2
Sweat test results in patients living at Moscow Region vs Belarus’ Republic
Показатель МР РБ Общая группа р
Характеристика потового теста-1 < 0,001
Число обследованных, n 177 102 279
Титрование 53 (29,9) 88 (86,3) 141 (50,5)
Проводимость 124 (70,1) 14 (13,7) 138 (49,5)
Характеристика потового теста-2 < 0,001
Число обследованных, n 63 38 101
Титрование 22 (34,9) 36 (94,7) 58 (57,4)
Проводимость 41 (65,1) 2 (5,3) 43 (42,6)
Уровень хлоридов потового теста-1, моль / л
Число измерений, n 173 102 275
Титрование 100 ± 28 85 ± 18 90 ± 23 0,001
Проводимость 108 ± 19 110 ± 24 108 ± 20 0,825
Уровень хлоридов потового теста-2, моль / л
Число измерений, n 59 33 101
Титрование 89 ± 25 87 ± 18 88 ± 21 0,778
Проводимость 106 ± 25 97 ± 20 (2 pts) 106 ± 25 0,628
Примечание: МР – Московский регион; РБ – Республика Беларусь.
2 групп. Для нормально распределенных величин
использовался критерий Стьюдента или Уэлча (для
неравных дисперсий) для 2 групп. Качественные
показатели представлены частотами и процентами
в группах. При исследовании таблиц сопряженности
использовался точный критерий Фишера. Все расче-
ты проводились в статистическом пакете R, версия
3.4.2. Результаты анализа считались статистически
значимыми при р < 0,05.
Целью исследования явился сравнительный ана-
лиз показателей течения МВ у больных, проживаю-
щих в МР и РБ, и объема медикаментозного лечения.
Результаты и обсуждение
В данном исследовании приняли участие пациенты
(n = 307: 150 (48,9 %) женщин, 157 (51,1 %) мужчин),
проживающие в МР (n = 197) и РБ (n = 110); из них
на сегодняшний день жив 301 больной: из МР – 193,
из РБ – 108. Средний возраст составил 9,6 ± 7,5 года
(9,8 ± 8,3 года – из МР; 9,2 ± 6,0 года – из РБ). Число
пациентов старше 18 лет составило 46 (15,3 %) чело-
век: 35 (18,4 %) – из МР и 11 (10 %) – из РБ. Половой
состав в зависимости от возраста следующий: в груп-
пе до 12 лет – без различий в возрасте; 13–19 лет –
преобладают мужчины; от 20 лет – преобладают жен-
щины. Мекониевый илеус отмечался у 38 (12,8 %)
обследованных: у 17 (9 %) – из МР, у 21 (19,1 %) –
из РБ (табл. 1).
Неонатальный скрининг проводился у 107 па -
циентов из МР, положительным он оказался у 101
(94,4 %). В РБ (Минск, 1995 и 1996 гг., по показа-
ниям) неонатальный скрининг проводился у 10 боль-
ных и у всех был положительным. Охват генетиче-
ским исследованием составил 300 (97,7 %) случаев
в общей группе (190 (96,4 %) – в МР и 110 (100 %) –
в РБ).
Потовый тест в МР чаще определялся с помощью
метода проводимости, в РБ – титрованием классиче-
ским методом (р < 0,001) (табл. 2). Согласно требова-
ниям Европейского регистра и диагностики МВ,
тест проводился дважды 2 [2]. Только при проведе-
нии 1-го потового теста методом титрования выявле-
ны различия по уровню хлоридов потового теста
у пациентов из МР и РБ (р < 0,001). При проведении
потового теста методом измерения проводимости
различия по данному показателю отсутствовали
(рис. 1). Следует отметить, что оба метода приме-
няются согласно стандартам диагностики заболева-
ния.
Доля выявленных мутаций в гене CFTR следую-
щая: обе мутации выявлены 256 (85,3 %) случаях
в общей когорте (у 177 (93,2 %) больных из МР и 79
(71,8 %) – из РБ); 1 мутация – у 33 (11 %) больных
(13 (6,8 %) и 20 (18,2 %) случаев в МР и РБ соответ-
ственно). Обе мутации не выявлены у 11 (10 %) паци-
ентов из РБ, поскольку в РБ на данный момент опре-
деляется 8 частых мутаций (табл. 3).
В обеих группах наиболее часто встречалась му -
тация F508del (p.Phe508del). Аллельная частота
составила 379 из 600 (248 (65,3 %) из 380 – в МР и 131
(59,5 %) из 220 – в РБ). В гомозиготном состоянии
мутация F508del выявлена у 132 (44 %) лиц общей
группы (в МР и РБ данный показатель составил
88 (46,3 %) и 44 (40 %) соответственно). В гетеро -
зиготном состоянии мутация F508del установлена
у 115 (38,3 %) пациентов общей группы (в МР и РБ
данный показатель составил 72 (37,9 %) и 43 (39,1 %)
соответственно). Мутация F508del не выявлена
у 53 па циентов (30 (15,8 %) и 23 (20,9 %) в МР и РБ
соответственно). Таким образом, распределение
частоты встречаемости мутации F508del не различа-
лось между сравниваемыми выборками пациентов
из МР и РБ.
В обеих выборках отмечена одинаковая частота
встречаемости мутации CFTRdele2,3 – на 2-м месте
после F508del. Мутации 2184insA и N1303K обнару-
живались чаще среди пациентов из РБ (р = 0,002
и 0,042 соответственно). Мутация N1303K в популя-
ции МР не превышала 1,0 %. Мутация G542X
выявлена со сходной частотой как в МР, так и в РБ.
Остальные мутации, представленные в табл. 4, в МР
встречались чаще, чем в 1,0 % случаев, но не встреча-
лись в выборке представителей РБ или не определя-
лись.
Таблица 3
Генетическое обследование пациентов с муковисцидозом изучаемых групп; n (%)
Table 3
Genetic testing of patients with cystic fibrosis; n (%)
Показатель МР РБ Общая группа р
Охват генетическим исследованием 190 (96,4) 110 (100) 300
Доля выявленных мутаций:
•  2 177 (93,2) 79 (71,8) 256 < 0,001
•  1 13 (6,8) 20 (18,2) 33
•  обе не выявлены 0 11 (10,0) 11
F508del/F508del 88 (46,3) 44 (40,0) 132 0,436
F508del/не-F508del 72 (37,9) 43 (39,1) 115
не-F508del/не-F508del 30 (15,8) 23 (20,9) 53
F508del, аллельная частота 248 (65,3) из 380 131 (59,5) из 220 379 из 600 0,188
Примечание: МР – Московский регион; РБ – Республика Беларусь.
Рис. 1. Изменение характера
инфицирования респиратор-
ного тракта у больных муко-
висцидозом в зависимости
от возраста
Примечание: MRSA (methicillin-
resistant Staphylococcus aureus) –
метициллин-устойчивый
S. aureus.
Figure 1. Age-adjusted changes
in respiratory infection spec-
trum of patients with cystic
fibrosis
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Таблица 4
Аллельная частота мутаций гена CFTR (представлены мутации, встречающиеся с частотой > 1,0 % 
хотя бы в Московском регионе или Республике Беларусь); n (%)
Table 4
Allele frequencies of CFTR gene mutations (mutations with frequency > 1.0 % either in Moscow Region 
or in Belarus’ Republic are given); n (%)
Мутация МР (n = 380) РБ (n = 220) Общая группа (n = 600) р
F508del 248 (65,3) 131 (59,5) 379 (63,2) 0,188
CFTRdele2,3 23 (6,1) 14 (6,4) 37 (6,2) 0,862
2184insA 5 (1,3) 13 (5,9) 18 (3,0) 0,002
N1303K 3 (0,7) 7 (3,2) 10 (1,7) 0,042
G542X 5 (1,3) 5 (2,3) 10 (1,7) 0,510
2143delT 13 (3,4) Не определялась 13 (2,2) –
3849+10kbC->T 6 (1,6) 0 6 (1,0) 0,091
E92K 6 (1,6) Не определялась 6 (1,0) –
W1282X 6 (1,6) 0 6 (1,0) 0,091
1677delTA 4 (1,1) Не определялась < 1,0 % –
S1196X 4 (1,1) Не определялась < 1,0 % –
Не установлено 13 (3,4) 42 (19,1) 55 (9,2)
Примечание: МР – Московский регион; РБ – Республика Беларусь.
Таблица 5
Микробиологический статус больных муковисцидозом в Московском регионе и Республике Беларусь; n (%)
Table 5
Microbiological status of patients cystic fibrosis with living at Moscow Region vs Belarus’ Republic; n (%)
Показатель МР РБ Общая группа р
Staphylococcus aureus 130 (74,3) из 175 66 (60) из 110 196 (68,8) из 285 0,013
MRSA 8 (11,1) из 72 21 (19,1) из 110 29 (15,9) 0,214
Pseudomonas aeruginosa:
•  хроническое инфицирование 43 (24,6) из 175 33 (30,9) из 110 76 (26,7) из 285 0,337
•  интермиттирующий высев 28 (16) из 175 26 (23,6) из 110 54 (18,9) из 285 0,122
Burkholderia cepacia complex 12 (7,2) из 166 1 (0,9) из 109 13 (4,7) из 275 0,018
Stenotrophomonas maltophilia 7 (3,8) из 183 1 (0,9) из 109 8 (2,7) из 292 0,266
Achromobacter spp., % 7 (3,9) из 179 3 (2,7) из 110 10 (3,5) из 289 0,747
Непсевдомонадная грамотрицательная флора, % 9 (4,9) из 183 10 (9,1) из 110 19 (6,5) из 293 0,220
Нетуберкулезные микобактерии 2 (4,5) из 44 0 из 110 2 (1,3) из 154 0,080
Примечание: МР – Московский регион; РБ – Республика Беларусь; MRSA (methicillin-resistant Staphylococcus aureus) – метициллин-устойчивый S. aureus.
Характеристика микрофлоры дыхательного трак-
та представлена в табл. 5. Инфицированность
S. aureus составила 130 (74,3 %) случаев из 175 об -
следованных из МР, 66 (60 %) из 110 – в РБ и 196
(68,8 %) из 285 – в общей группе. Инфициро -
ванность метициллин-устойчивым S. aureus (methicil -
lin-resistant S. aureus – MRSA) составила 29 (15,9 %) слу -
чаев в общей группе, 8 (72 %) – в МР и 21 (19,1 %) –
в РБ. Хроническая инфицированность Pseudomonas
aeruginosa составила 76 (26,7 %) из 285 случаев
в общей когорте, 43 (24,6 %) из 175 и 33 (30,9) из
110 – в МР и РБ соответственно. Интермиттирую -
щий высев P. aeruginosa отмечался у 54 (18,9 %) паци-
ентов, что составляло 28 (16 %) и 26 (23,6 %) больных
из МР и РБ соответственно.
Burkholderia cepаcia complex выделена у 12 (7,2 %)
лиц из МР и 1 (0,9 %) больного из РБ, что составило
13 (4,7 %) случаев в общей группе, инфицирован-
ность Stenotrophomonas maltophilia – 8 (2,7 %) случаев
в общей группе (7 (3,8 %) и 1 (0,9 %) больных из МР
и РБ соответственно). Achromobacter spp. выделен
у 7 (3,9 %) пациентов из МР, 3 (2,7 %) – из РБ, что
составило 10 (3,5 %) случаев в общей группе.
Непсевдомонадной грамотрицательной флорой
инфицированы 19 (6,5 %) обследованных: 9 (4,9 %)
и 10 (9,1 %) из МР и РБ соответственно.
Нетуберкулезные микобактерии выявлены у 2 па -
циентов из МР, что составило 1,3 % общего числа
и 4,5 % – из числа обследуемых из МР. Исследо -
вание на наличие нетуберкулезных микобактерий
в РБ не проводилось.
При оценке микробиологического статуса респи-
раторного тракта отмечено возрастание частоты
высева грамотрицательной флоры с увеличением
возраста больных, также отмечена ведущая доля
инфицированности P. aeruginosa (см. рис. 1). В об -
щей группе отмечается повышение хронического
инфицирования данным микроорганизмом с воз -
Рис. 2. Изменение характера
инфицирования респиратор-
ного тракта больных муко-
висцидозом Московского
региона в зависимости от
возраста
Примечание: MRSA (methicillin-
resistant Staphylococcus aureus) –
метициллин-устойчивый 
S. aureus.
Figure 2. Age-adjusted changes
in respiratory infections in
patients with cystic fibrosis
at Moscow Region
Рис. 3. Изменение характера
инфицирования респиратор-
ного тракта больных муко-
висцидозом в Республике
Беларусь в зависимости
от возраста
Примечание: MRSA (methicillin-
resistant Staphylococcus aureus) –
метициллин-устойчивый 
S. aureus.
Figure 3. Age-adjusted changes
in respiratory infections in pati-
ents with cystic fibrosis
at Belarus’ Republic
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раста 0–4 лет с достижением пика в возрасте 5–8 лет,
плато до 9–12, затем резкое снижение к 13–16
и постепенное повышение с достижением нового
пика в возрасте старше 25 лет. Картина интермитти-
рующего высева P. aeruginosa противоположна хро-
ническому высеву: постепенное снижение с возраста
0–4 года к возрасту 5–8 лет, затем вновь подъем
в возрасте 9–12 лет с достижением устойчивой доли
интермиттирующей инфекции до возраста 17–20 лет
и постепенное снижение с увеличением возраста.
В группе пациентов из МР отмечается низкий
уровень хронической инфицированности P. aerugi -
nosa в возрасте от 0 до 4 лет, до 8 лет – постепенное
увеличение, резкий подъем и достижение первого
пика – к 16 годам, затем некоторое снижение к воз-
расту 21–24 года, затем вновь резкий подъем и дости-
жение нового пика в возрасте старше 25 лет (рис. 2).
Интермиттирующий высев P. aeruginosa в возрасте
0–4 года является наибольшим из всех исследуемых
микроорганизмов; данный показатель несколько
увеличивается к 5–8 годам, затем постепенно снижа-
ется и в возрасте 17–20 лет стремится к нулю. В воз-
расте 21–24 лет интермиттирующий высев P. aeru -
ginosa повышается и сравнивается с хроническим
вы севом, достигая 40 %; затем вновь снижается. Сни -
жение интермиттирующего высева и повышение
хронического инфицирования связано, вероятнее
всего, с переходом интермиттирующей инфекции
в хроническую.
Инфицирование MRSA отмечается с возраста
5–8 лет с пиками в 9–12 и 17–20 лет. Подобная дина-
мика отмечается с инфицированием Stenotropho -
monas maltophilia с постепенным подъемом до пика
в 17–20 лет и постепенным снижением.
Инфицированность нетуберкулезными микобак-
териями отмечена с возраста 9–12 лет с подъемом
и достижением плато к возрасту 13–16 лет. С возрас-
та 17–20 лет происходит резкое снижение и достиже-
ние 0 % к возрасту 21–24 года, что связано
с тяжестью инфекционного процесса, вызванного
данными микроорганизмами.
Микробиологический профиль группы пациен-
тов из РБ имеет ряд отличий (рис. 3). Отмечается
постепенное увеличение хронического инфицирова-
ния P. aeruginosa до возраста 13–16 лет, затем – рез-
кий подъем и достижение пика к возрасту 17–20 лет,
затем – постепенное снижение. Интермиттирую -
щий высев P. aeruginosa в возрасте 0–4 года в про-
центном отношении более чем в 2 раза выше, чем
в группе больных из МР, затем его уровень посте-
пенно снижается и достигает устойчивой доли с 13–
16 лет. Инфицированность MRSA повторяет тако-
вую в группе больных из МР.
Инфицированность нетуберкулезными микобак-
териями не отмечена, а инфицированность Steno tro -
phomonas maltophilia установлена лишь в возрасте
9–12 лет.
При оценке функции внешнего дыхания пока -
зано, что средние показатели ОФВ1 в группе соста-
вили 75 ± 26 %долж. (72 ± 27 и 80 ± 22 % – у пациен -
тов из МР и РБ соответственно (р=0,029) (табл. 6).
Такое различие достигнуто за счет большей (в 1, 8
раза) доли взрослых из популяции МР (см. табл. 1;
p = 0,067), у которых заболевание носит более тяже-
лый характер.
В возрасте до 18 лет показатели функции внеш -
него дыхания (ОФВ1) в сравниваемых регионах бы -
ли соответствующими: > 70 % – у 74,7 % лиц из МР
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Таблица 6
Респираторная функция у больных муковисцидозом по данным спирометрии 
(показатель объема форсированного выдоха за 1-ю секунду)
Table 6
Respiratory function (forced expiratory volume for 1 sec) in patients with cystic fibrosis
ОФВ1, %долж. МР (n = 108) РБ (n = 65) Общая группа (n = 173) р
Среднее ± SD 72 ± 27 80 ± 22 75 ± 26 0,029
Медиана (IQR) 76 (41) 82 (27) 79 (39)
Примечание: МР – Московский регион; РБ – Республика Беларусь.
Таблица 7
Состояние нутритивного статуса по данным перцентилей индекса массы тела у детей от 2 до 18 лет
Table 7
Nutritional status (body mass index percentiles) in children 2 to 18 years of age
ИМТ, перцентиль МР (n = 148) РБ (n = 97) Общая группа (n = 246) р
Среднее ± SD 45 ± 31,2 36,9 ± 29,1 41,8 ± 30,6
Медиана (Q25; Q75) 40,4 (15,9; 69,8) 30,1 (11,5; 60,6) 37,9 (14,2; 67,6) 0,05
Примечание: МР – Московский регион; РБ – Республика Беларусь.
Таблица 8
Осложнения муковисцидоза в изучаемых группах; n (%)
Table 8
Complications of cystic fibrosis in patient groups; n (%)
Показатель МР РБ Общая группа р
Аллергический бронхолегочный аспергиллез 2 (1,1) из 185 0 из 110 5 (1,7) из 295 0,531
Сахарный диабет инсулинозависимый 6 (3,2) из 187 1 (0,9) из 110 7 (2,4) из 297 0,266
Пневмоторакс, потребовавший дренирования 2 (1,1) из 187 0 из 110 2 (0,7) из 297 0,532
Цирроз печени:
•  с портальной гипертензией / гиперспленизмом 5 (2,7) 5 (4,5) – < 0,001
•  без портальной гипертензии / гиперспленизма 10 (5,4) 2 (1,8) –
Поражение печени без цирроза 9 (4,8) 29 (26,4) –
Легочное кровотечение 1 (0,5) из 187 0 из 110 1 (0,3) из 297 > 0,99
Остеопороз (низкая костная масса) 11 (24,4) из 45 0 из 110* 11 (7,1) из 155 < 0,001
Полипоз верхних дыхательных путей 25 (13,3) из 188 23 (20,9) из 110 48 (16,1) из 298 0,102
Электролитные расстройства 9 (4,6) из 197 3 (2,7) из 110 12 (3,9) из 307 0,548
Наличие онкологического заболевания 1 (0,5) из 187 0 из 110 1 (0,3) из 297 > 0,99
Примечание: МР – Московский регион; РБ – Республика Беларусь; * – в РБ денситометрия не проводится.
Note. *, densitometry was not done in Belarus’ Republic.
и 74,1 % – из РБ; 41–70 % – у 21,3 и 22,2 % из МР
и РБ соответственно; ≤ 40 % – у 4 % пациентов из
МР и 3,7 % – из РБ.
У взрослых данные несколько различались: так,
показатель ОФВ1 > 70 % отмечен у 9,1 % лиц из МР
и 54,5 % – из РБ; 41–70 % – у 54,5 больных из МР
и 36,4 % – из РБ; ≤ 40 % – у 36,4 % пациентов из МР
и 9,1 % – из РБ. Разница обусловлена различным
числом взрослых в выборках.
Нутритивный статус оценивался в группе детей
и подростков от 2 до 18 лет (табл. 7). Медиана пер-
центиля ИМТ составила 40,4 (15,9; 69,8) у лиц из
МР и была выше таковой у пациентов из РБ – 30,1
(11,5; 60,6) (р = 0,05).
Течение МВ осложнялось аллергическим бронхо-
легочным аспергиллезом у 5 (1,7 %) пациентов из
общей группы и 2 (1,1 %) пациентов из МР, который
у больных из РБ не был диагностирован. МВ-ассо-
циированный сахарный диабет был диагностирован
у 2,4 % пациентов общей выборки, 6 (3,2 %) больных
из МР и 1 (0,9 %) – из РБ. Пневмоторакс развился
у 2 (1,1 %) пациентов из МР, что составило 0,7 % слу-
чая в общей группе.
Цирроз печени с портальной гипертензией /
гиперспленизмом выявлен у 5 (2,7 %) пациентов
из МР и 5 (4,5 %) – из РБ. Течение МВ осложни -
лось циррозом печени без портальной гипертен-
зии / гиперспленизма у 10 (5,4 %) пациентов из МР
и 2 (1,8 %) – из РБ.
Легочное кровотечение отмечено у 1 пациента из
МР, что составило 0,3 % общей когорты. Остеопороз
отмечался у 11 (24,4 %) лиц из МР, что составило
7,1 % общей группы (в РБ таковой не выявлялся).
Полипоз верхних дыхательных путей развился в 48
(16,1 %) случаях – у 25 (13,3 %) больных из МР и 23
(20,9 %) – из РБ.
Таблица 9
Сравнительная характеристика получаемой терапии в изучаемых группах; n (%)
Table 9
A comparison of therapies in groups; n (%)
Вид терапии МР РБ Общая группа р
Гипертонический раствор натрия хлорида 139 (74,7) из 186 30 (27,5) из 109 169 (57,3) из 295 < 0,001
АБП:
•  ингаляционные 79 (42,5) из 186 22 (20) из 110 101 (34,1) из 296 < 0,001
•  внутривенные 67 (36) из 186 77 (70) из 110 144 (48,6) из 296 < 0,001
•  пероральные 152 (81,7) из 186 94 (85,5) из 110 246 (83,1) из 296 0,428
Бронходилататоры 103 (55,4) из 186 64 (58,7) из 109 167 (56,6) из 295 0,627
•  иГКС 33 (17,7) из 186 45 (40,9) из 110 78 (26,4) из 296 < 0,001
•  сГКС 9 (4,8) из 186 15 (13,6) из 110 24 (8,1) из 296 0,014
Дорназа альфа 178 (95,2) из 187 12 (10,9) из 110 190 (64) из 297 < 0,001
Азитромицин в субингибирующей дозе 39 (21) из 186 32 (29,1) из 110 71 (24) из 296 0,123
Урсодезоксихолевая кислота 185 (98,9) из 187 103 (93,6) из 110 288 (97) из 297 0,015
Панкреатические ферменты 170 (91,4) из 186 109 (99,1) из 110 279 (94,3) из 296 0,004
Жирорастворимые витамины 180 (96,8) из 186 110 (100) из 110 290 (98) из 296 0,088
Кинезитерапия 153 (82,3) из 186 110 (100) из 110 263 (88,9) из 296 < 0,001
Кислородотерапия 7 (3,8) из 186 0 из 110 7 (2,4) из 296 0,049
Примечание: МР – Московский регион; РБ – Республика Беларусь; АБП – антибактериальные препараты; иГКС – ингаляционные; сГКС – системные глюкокортикостероиды.
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Электролитные расстройства выявлены у 12 (3,9 %)
пациентов из общей группы, 9 (4,6 %) жителей МР
и 3 (2,7 %) – РБ (табл. 8).
У пациентов с МВ проводится массивная
 терапия: ингаляционная, АБТ, ферментами, вита -
минами, кинезитерапия, терапия осложнений
 (табл. 9).
Ингаляционная терапия гипертоническим рас-
твором хлорида натрия проводилась у 169 (57 %)
пациентов общей группы: 139 (74,7 %) – из МР,
30 (27,5 %) – из РБ (р < 0,001). Дорназу альфа полу-
чали чаще больные МР (95,2 %), чем РБ (10,9 %)
(р < 0,001). Бронходилататоры применялись у 167
(56,6 %) обследуемых (103 (55,4 %) – из МР и 64
(58,7 %) – из РБ). Терапию ингаляционными
(иГКС) / системными (сГКС) глюкокортикостерои-
дами получали 78 (26,4 %) / 24 (8,1 %) пациентов:
33 (17,7 %) / 9 (4,8 %) – из МР (45 (40,9 %) (включая
назальные ГКС), 15 (13,6 %) – из МР и РБ (р < 0,001
и р = 0,014) соответственно.
Ингаляционные антибактериальные препараты
(АБП) применялись у 101 (34,1 %) обследуемого –
у 79 (42,5 %) и 22 (20 %) пациентов из МР и РБ соот -
ветственно (р < 0,001). Внутривенно АБП назнача-
лась 144 (48,6 %) больным из исследуемой выборки
(67 (36 %) – из МР и 77 (70 %) – из РБ; р < 0,001).
Пероральная АБТ проводилась у 246 (83,1 %) па -
циентов – 152 (81,7 %) – из МР и 94 (85,5 %) – из РБ.
Урсодезоксихолевая кислота применялась у 185
(98,9 %) больных из МР и 103 (93,6 %) – из МР и РБ,
что составило 97 % лиц общей группы.
Панкреатические ферменты получали 279 (94,3 %)
больных: 170 (91,4 %) – из МР, 109 (99,1) – из РБ.
Кинезитерапия применялась у 153 (82,3 %) па -
циентов из МР и 110 (100 %) – из РБ, что составило
98 % лиц общей группы.
Кислородотерапия проводилась у 7 пациентов из
МР, что составило 2,4 % общего числа.
Таким образом, обследованные лица с МВ из МР
и РБ (n = 307) практически не различались по полу
и возрасту до 18 лет, однако доля взрослых больных из
МР составила 18,4 %, из РБ – 10 %. Применялись еди-
ные методы диагностики заболевания, но в РБ чаще
проводилась потовая проба с использованием метода
титрования. Две наиболее частых мутации (F508del,
CFTRdele2,3) по частоте не различались в обоих
регионах. Частота синегнойной инфекции в группах
не различалась (различия отмечены в час тоте S. aureus,
B. cepacia complex, нетуберкулезных микобактерий,
что может быть связано с особенностями работы бак-
териологических лабораторий и подходами при лече-
нии и госпитализации). Функ ция легких по данным
спирометрии у детей не различалась, но у взрослых
МР была ниже, что может быть связано с бóльшим
количеством последних в МР. Однако ИМТ был ста-
тистически значимо выше у пациентов из МР в дет-
ском возрасте (моложе 18 лет; р = 0,032). Вероятно,
данные различия связаны с тем, что в соответствии
с распоряжением Правительства Российской Фе де -
рации от 08.11.17 № 2466р, дети с МВ дополнительно
получают продукты специализированного питания.
Также в МР со трудниками Федерального государст-
венного бюджетного научного учреждения «Медико-
генетический научный центр» разработана и внедре-
на программа «Мониторинг нутритивного статуса,
рациона питания и ферментной терапии при муко-
висцидозе» (государственная регистрация в Феде -
ральном государственном бюджетном учреждении
«Федеральный институт промышленной собственно-
сти» от 21.09.16 № 2016660762).
Цирроз печени и полипозный риносинусит чаще
регистрировались у жителей РБ. В связи с отсутстви-
ем возможности проведения денситометрии остео-
пороз в РБ не диагностировался.
Следует отметить, что отсутствие различий в ре -
зультатах таких показателей течения МВ, как функ-
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ция легких, частота высева P. aeruginosa достигалась
в московской популяции применением ингаляцион-
ных АБП, инновационных муколитических препара-
тов в виде дорназы альфа, высокой частотой приме-
нения гипертонического раствора (натрия хлорид
3–7 %) и организованной амбулаторной помощью,
а в белорусской – большей частотой внутривенной
АБТ и применением сГКС, иГКС и ферментной
терапии в условиях стационарной помощи.
В МР в течение 27 лет организованы амбулатор-
ная служба и динамическое наблюдение больных
в специализированных центрах. Внедрение совре-
менной стационарзамещающей технологии (внутри-
венная АБТ на дому) наряду с психологическими
(отсутствие стресса от госпитализации) и клиниче-
скими (увеличение ИМТ, меньшая частота поли -
поза) преимуществами экономически выгодно, т. к.
сокращает стоимость медицинских услуг в 4 раза по
сравнению со стоимостью пребывания в стациона-
ре 3 [8]. В РБ с 2003 г. разработаны, утверждены и при-
меняются клинические протоколы диагностики,
лечения и диспансерного наблюдения в амбулатор-
ных и стационарных условиях; на базах всех област-
ных больниц развернуты одноместные палаты или
боксы для больных МВ, ведется раздельный прием
пациентов для предупреждения перекрестного
инфицирования.
Следует отметить, что не имеющий аналогов
муколитический препарат дорназа альфа (Пульмо -
зим, Ф.Хоффман Ля Рош, Швейцария) является очи-
щенным раствором рекомбинантной человеческой
дезоксирибонуклеазы и разработан специально для
больных МВ; препарат используется в РФ с 1998 г.
Механизм действия дорназы альфа заключается
в расщеплении (гидролизе) молекул внеклеточной
ДНК, которые накапливаются в бронхиальном сек-
рете больных вследствие распада нейтрофилов, мак-
рофагов и бактериальных клеток и повышают его
вязкость. При применении препарата достоверно
улучшаются вязкоэластические свойства мокроты
и мукоцилиарный клиренс. Кроме того, для дорназы
альфа наряду с муколитическим характерны проти-
вовоспалительные и антибактериальные свойства.
В целом эти эффекты отражают уменьшение де -
струкции легочной ткани вследствие воспаления [9,
10]. По результатам анализа показателей пациентов
(n = 12 740) из регистра больных МВ в США
(1996–2008), а также случаев смерти (n = 2 538)
в течение 6 лет наблюдений сделан вывод о том, что
при ингаляции с дорназой альфа летальность сокра-
щается на 15 % [11]. Пациенты из РБ данный препа-
рат не получают.
Имеются данные об успешном лечении синуси-
тов у больных МВ при использовании дорназы
альфа [12]. Возможно, что более низкая частота
полипозного пансинусита у больных МР связана
с тем, что дорназа альфа считается базовым муколи-
тическим препаратом, применяемым ингаляционно
через ингалятор Пари синус. Кроме того, она назна-
чается больным в РФ сразу после постановки диаг-
ноза [13]. Дорназа альфа показана всем больным со
смешанной и легочной формой МВ, независимо от
состояния функции внешнего дыхания и возраста,
а также пациентам в доклиническом периоде, вы -
явленным по программе неонатального скрининга.
Программа скрининга внедрена в РФ в 2007 г.,
а в МР – в 2006 г., при этом отмечена ее высокая
эффективность [14].
Повышение частоты применения ингаляцион-
ных АБП при инфицировании P. aeruginosa позво-
ляет реже назначать внутривенную терапию и конт-
ролировать инфекционно-воспалительный процесс
в легких. Ингаляционные формы высококонцентри-
рованных растворов тобрамицина (300 мг тобрами-
цина в 4 и 5 мл физиологического раствора) для лече-
ния инфекции P. aeruginosa стала применяться в МР
с января 2009 г., а ингаляционный колистиметат нат-
рия – с 2010 г. В настоящее время используются
2 схемы ведения пациентов при синегнойной коло-
низации: с применением ингаляционных тобрами-
цинов или колистиметата натрия в сочетании
с оральным ципрофлоксацином согласно европей-
ским согласительным документам и национальному
консенсусу [1].
По результатам исследования показано, что амбу-
латорная форма организации помощи больным МВ
с применением новых лекарственных форм АБП
и методов их доставки, а также муколитических пре-
паратов позволяет сократить количество препаратов
для парентерального введения (АБП, ГКС) и сроков
госпитализации.
Заключение
По результатам изложенного сделаны следующие
выводы:
• больные МВ из МР и РБ в основном имеют сход-
ные характеристики показателей здоровья;
• при диагностике МВ с помощью потовой пробы
в МР чаще используется метод проводимости,
а в РБ – классический метод титрования;
• дети и подростки обоих регионов не различались
по показателям, определяющим качество и про-
должительность жизни при МВ (ОФВ1 и частоте
инфицирования P. aeruginosa). Отличия отмече -
ны по ИМТ (медиана перцентиля: 40,4 – в МР;
30,1 – в РБ);
• зарегистрированы различия по регионам в отно-
шении цирроза печени (2,7 % – в МР и 4,5 % –
в РБ) и полипоза (13,3 % – в МР и 20,9 % – в РБ);
• применение амбулаторной тактики ведения боль-
ных, динамического наблюдения (1 раз в 3 мес.)
с применением ингаляционных современных
муколитических препаратов и ингаляционных
АБП дает возможность поддерживать функцию
легких и снижать частоту P. aeruginosa – анало-
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